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RESUMEN

Antecedentes. La urgencia hipertensiva es una condicion mé-
dica grave para la cual existen diversos esquemas de abordaje cuyo
objetivo es disminuir la presion arterial media en 20% o mantener
la presion arterial diastélica por debajo de 120 mm Hg.

Objetivo. Determinar la eficacia del dinitrato de isosorbida
(DN-1SO) en comparacién con el captopril (CPT) en el manejo de
la urgencia hipertensiva.

Disefio. Estudio descriptivo, analitico, prospectivo, compara-
tivo, longitudinal, aleatorio, doble ciego.

Métodos. Se estudiaron un total de 156 pacientes con diagnos-
tico de urgencia hipertensiva y en forma aleatoria se les adminis-
tr6 DN ISO (80 pacientes/51.2%) o CPT (76 pacientes/48.7%)
por via sublingual. Se evalué la eficacia de ambos antihipertensi-
Vos, su tiempo de accion y sus efectos adversos.

Resultados. Del grupo tratado con DN SO 78.75% tuvo éxi-
to terapéutico a los 180 minutos y 98.75% de fracaso terapéutico
a los 15 minutos. Quienes recibieron CPT 93.42% tuvieron éxito
terapéutico a los 180 minutos mientras que 98.68% fueron fraca-
so terapéutico a los 15 minutos.

A los 120 minutos no se encontrd diferencia estadisticamente
significativa (p = 0.49475), pero si a los 180 minutos a favor del
CPT (p = 0.00871).

Los sintomas adversos fueron para el DN 1SO de cefalea
(31.2%), palpitaciones (10%) y somnolencia (2.5%); y parael CPT
de cefalea (27.6%), palpitaciones (5.25%) y somnolencia (5.2%).

Conclusién. EI DN ISO es igualmente eficaz que el CPT parael
manejo de urgencia hipertensiva, a los 120 minutos de observacion,
pero este Ultimo es mas eficaz a los 180 minutos. EI DN I1SO tuvo
mas alto porcentaje de cefaleas y palpitaciones, efectos adversos
que el CPT y éste mayor somnolencia.

Palabras clave: urgencia hipertensiva, manejo captopril, iso-
sorbida.

Effectiveness of captopril and isosorbide dinitrate in
management of hypertensive urgency

SUMMARY

Background. Hypertensive urgency is a serious medical con-
dition with various schemes of management, which have the pur-
pose to reduce mean blood pressure in 20% or to maintain diasto-
lic pressure under 120 mm Hg.

Objective. To determine the efficacy of isosorbide dinitrate as
compared with captopril in managing the hypertensive urgency.

Design. Descriptive, analytic, prospective, comparative, longi-
tudinal, random and double blind study.

Methods. There were studied a total of 156 patients with diag-
nostis of hypertensive urgency and randomly asigned to receive
DN 1SO (80 patients/51.2%) or CPT (76 patients/48.7%) by su-
blingual administration. Eficacy of both antihypertensives, time
of action and adverse effects were evaluated.

Results. A 78.5% of the group treated with DN ISO was succe-
ssfully treated at the 180 minutes and 98.75% had a failure within
the first 15 minutes. A 93.42% of the group receiving CPT was
successfully treated at the 180 minutes and 98.6% had a failure
within the first 15 minutes.

At the 120 minutes there were not difference statistically signi-
ficant when DN was given 1SO or CPT (p = 0.49475) however it
was found at the 180 minutes in favor of the CPT (p = 0.00871).
Adverse symptons were classified for DN I1SO cefalea (31.2%),
throbs (10%), and drowsiness (2.5%); and for CPT there were ce-
falea (27.6%) throbs (5.25%), and drowsiness (5.2%).

Conclusion. The DN ISO is as effective as the CPT for the
management of hypertensive urgency, to the 120 minutes of ob-
servation but the last one is more effective at 180 minutes. DN
1SO had higher percentage of adverse effects than CPT.

Key word: Hipertensive urgency, managing captopril, isosor-
bide.
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Introduccién

La cifra absoluta de presion arterial no determina la gra-
vedad de la situacion, dado que en el hipertenso crénico el
dafio cardiovascular o renal pueden aparecer cuando se al-
canzan presiones diast6licas mayores de 140 mm Hg; en los
pacientes previamente normotensos, el dafio aparece inclu-
sive con presiones diast6licas por debajo de 110 mm Hg,
como es el caso de mujeres jovenes con eclampsia y nifios
con glomerulonefritis.t2

En el tratamiento de la urgencia hipertensiva el paciente
puede ser atendido en forma ambulatoria y con medicamen-
tos por via oral. El control debe obtenerse en un periodo de
24 a 48 horas y el objetivo es disminuir la TA media 20% o
la diastdlica por debajo de 120 mm Hg.3*

La pregunta sin contestar es: ¢sera necesario dar cual-
quier medicacioén antihipertensiva en particular a los pacien-
tes con urgencia hipertensiva?

Muchos departamentos de urgencias tienen como norma
general iniciar tratamiento antihipertensivo con cifras ten-
sionales mayores de 180/110 mm Hg, pero la evidencia que
esta politica mejora los resultados no esta determinada.®

Material y métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo, analitico, prospecti-
vo, longitudinal, aleatorio, comparativo, doble ciego en
pacientes mayores de 35 afios, con hipertensidn arterial
sistémica ya diagnosticada descompensada en urgencia hi-
pertensiva, que acudieron al Servicio de Urgencias del
Hospital Militar Regional, de Irapuato, Guanajuato, du-
rante el periodo de estudio comprendido del 1/0. de julio
del afio 2003 al 30 de abril del afio 2004. Se capacito y se
estandariz6 la técnica para obtencion de la tensién arte-
rial a todo el personal implicado en este protocolo.

Se recabaron en una hoja de recoleccion los datos de los
pacientes con urgencia hipertensiva (nombre del paciente,
edad, matricula, sexo, profesion, fecha y hora de ingreso)
cuya TA en decubito dorsal y de pie a nivel del brazo iz-
quierdo, cuyas cifras tensionales diastolica fueron superio-
res a 110 mm Hg en por lo menos 10 minutos de reposo,
utilizando para tal fin un esfingomanémetro marca Welch
Allyn y un estetoscopio Littmann clasicc 1. Se realiz6 inte-
rrogatorio y exploracién fisica antes de administrar el medi-
camento para tratar de definir la causa de la urgencia hiper-
tensiva, ya sea por trastorno de ansiedad, foco infeccioso
descompensante, desapego a tratamiento y otros. A cada
paciente incluido en el estudio se le administré por via
sublingual un medicamento a dosis estandar (dinitrato de
isosorbida o captopril) que fue previamente rotulado con
letras A 'y B en forma aleatoria por una persona ajena al
estudio y en frascos iguales con las siguientes concentra-
ciones: DN ISO 5 mg, CPT 25 mg, previa indicacién mé-
dica, se obtuvo electrocardiograma de 12 derivaciones y
de acuerdo con cifras tensionales diast6licas se adminis-
tr6 cada 15 minutos uno de los dos medicamentos con
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méximo de 20 mg para el DN I1SO (tableta A) y 75 mg
para CPT (tableta B), por via sublingual hasta obtener una
tensién arterial diast6lica igual o menor de 90 mm Hg. Se
registraron las cifras tensionales iniciales después de la
administracién del medicamento a los: 15, 30, 45, 60, 90,
120, 150 y 180 minutos. Se considerd fracaso terapéutico si
la tension arterial media no descendié por lo menos en 25%
de la registrada a su ingreso. Se anotaron los datos clinicos
positivos para urgencia hipertensiva y/o sugestivos de com-
plicacién secundaria al medicamento administrado: hipo-
tension postural (desvanecimiento, debilidad, pérdida del
conocimiento), cefalalgia, exantema, sangrado de tubo di-
gestivo, reacciones alérgicas, vémito y otros.®

Fueron excluidas las pacientes embarazadas y a pacien-
tes con enfermedades concomitantes tales como: enferme-
dad vascular cerebral, encefalopatia, epilepsia, sindrome
coronario agudo, insuficiencia cardiaca, edema agudo pul-
monar, insuficiencia renal aguda, deshidratacion e intoxica-
cion por drogas-medicamentos.® Asimismo, fueron exclui-
das pacientes con urgencia hipertensiva e insuficiencia renal
crénica ya diagnosticada y que con estudios paraclinicos
previos segln su expediente clinico, se compruebe un indice
de Cockcroft menor de 30 mL/min y/o una creatinina sérica
mayor a 2.2 mg/dL.*

Resultados

De los 80 (51.28%) pacientes que recibieron DN I1SO 16
(20%) ingresaron con tensidn arterial de 200/110, mientras
que 19 (25%) recibieron CPT con las mismas cifras tensio-
nales. En tres de los 80 pacientes del grupo que recibié la
tableta A (DN ISO) presentaron cada uno (1.25%) una ten-
sion arterial de 220/110, 200/130 y 190/100. Sélo un pa-
ciente (1.31%) del grupo que recibi6 la tableta B (CPT) pre-
sentd tension arterial de 210/120, los restantes 75 (47.3%)
ingresaron con cifras tensionales semejantes a las del grupo
que recibié DN ISO.

En el cuadro 1 se establece la comparacién de la res-
puesta en tiempo de observacion de los pacientes que reci-
bieron DN ISO y CPT en los cuales se obtuvo éxito contra
fracaso terapéutico, sefialandose una diferencia estadisti-
camente significativa a favor del uso de captopril a los 180
minutos (X2 = 6.88; p = 0.00871) (Figura 1). En las figuras
2 y 3 se representa mediante un poligono de frecuencias la
comparacion de la respuesta en tiempo de observacion de los
pacientes que recibieron DN ISO y CPT en los cuales se obtu-
Vo éxito contra fracaso terapéutico. Y en la figura 3 se repre-
senta la comparacion mediante un poligono de frecuencias el
éxito terapéutico de los pacientes que recibieron DN I1SO contra
CPT.

De los 80 pacientes que recibieron la tableta A o DN ISO
78.75% tuvo éxito terapéutico a los 180 minutos y 98.75%
de fracaso terapéutico a los 15 minutos. De los 76 pacientes
que recibieron la tableta B o CPT 93.42% tuvieron éxito
terapéutico a los 180 minutos mientras que 98.68% fueron
fracaso terapéutico a los 15 minutos.
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Cuadro 1. Comparacion de la respuesta en tiempo de observacion de los pacientes que recibieron DN ISO y CPT, en los cuales se obtuvo éxito
contra fracaso terapéutico.

Tiempo en Dinitrato de Captopril
minutos isosorbida
Exito Fracaso Exito Fracaso X2 p
15 01 79 01 75 0.00 0.97097
30 01 79 01 75 0.00 0.97097
45 12 68 12 64 0.02 0.89169
60 36 44 38 38 0.39 0.53321
90 61 19 56 20 0.14 0.71232
120 64 16 64 12 0.47 0.49475
150 71 09 69 07 0.17 0.67571
180 63 17 71 05 6.88 0.00871*
*Método de Mantel-Haenszel y valor predictivo de p.
Las figuras 2 y 3 ilustran la correlacion entre éxito tera-
péutico y tiempo para el uso de DN ISO y CPT, respectiva- £100 61156 164 164 71,68 | 53,71 200
. ./ . @
Tomando en consideracidn la hora en que ingresaron los = 0 0
. P . - o 15 30 45 60 90 120 150 180
pacientes, se observé un pico matutino (9-11 horas) y otro = ) )
: A h de la tarde (15-18 horas), durante la Tiempos en minutos
mas pequefio en horas , O 2= 6.88; p = 0.00871

madrugada el nimero de crisis fue minimo 12 casos entre
las 2y 4 horas.

Los sintomas clasificados como efectos adversos dismi-
nuyeron considerablemente al egreso, los pacientes que re-
cibieron DN ISO, 25 (31.25%) egresaron con cefaleas, ocho
(10%) con palpitaciones dos (2.50%) con somnolencia, y
de los que recibieron CPT, 21 (27.67%) manifestaron ce-
falea, 13 (17.10%) palpitaciones, y cuatro (5.26%) somno-
lencia. Ningun paciente refirié presentar dolor toracico al
egreso.

De los 80 (51.28%) pacientes que recibieron DN ISO 22
(27.50%) mantuvieron elevaciones sistodiastélicas por lo que
se considerd fracaso terapéutico, 21 (26.25%) mantuvieron
una presion sistolica elevada al egreso. De los 76 (48.71%)
pacientes tratados con CPT 22 (28.94%) mantuvieron ele-
vaciones sistodiastélicas que se consideraron fracaso tera-
péutico, 18 (23.68%) con tensidn arterial sistolica aislada al
egreso.

Discusion

Existen pocos estudios que apoyan’® la administracion
del DN ISO para la urgencia hipertensiva y otros que es-
tan en favor del CPT,*'2 sin embargo, dentro de la litera-
tura consultada todos los autores estan de acuerdo que la
intervencion terapéutica temprana abate la morbimortali-
dad de los pacientes que presentan este trastorno hiper-
tensivo.

A pesar de la diversidad en el tratamiento inicial de pa-
cientes con urgencia hipertensiva el presente trabajo demos-
tr6 que tanto el DN 1SO como el CPT a los 120 minutos
fueron igualmente eficaces, ya que no hubo diferencia signi-
ficativa estadistica. Conforme avanz6 el tiempo de observa-
cion de los pacientes incluidos en el estudio, se observo que
alos 180 minutos el CPT fue estadisticamente significativo.

REV SANID MILIT MEX 2004; 58(5): 367-370

[ Exito DN ISO Bl Exito CPT —— Tiempo
Figura 1. Comparacion del éxito terapéutico de pacientes que recibieron

DN ISO contra CPT y el tiempo en minutos de observacion.
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Figura 2. Comparacion del éxito contra fracaso terapéutico y tiempo de
observacion en pacientes que recibieron DN 1SO.
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Figura 3. Comparacidn del éxito contra fracaso terapéutico y tiempo de
observacion en pacientes que recibieron captopril.

Ferguson sefiala que el captopril fue estadisticamente
menos eficaz comparado con el nifedipino y la clonidina.!?
Por su parte, Oates®® afirma que el captopril como prototipo
de los inhibidores de la ECA suele ser poco eficaz como
monoterapia en individuos cuya hipertension no es causada
por trastornos en el sistema renina angiotensina, ademas, es
capaz de reducir de manera brusca la presion arterial con la
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consecutiva disminucién del flujo coronario. En nuestro tra-
bajo no encontramos en ninguno de los pacientes incluidos
dichos hallazgos, sin embargo, deben tenerse en considera-
cién para estudios futuros.

Efectos adversos reportados para la administracion de DN
ISO que incluyeron cefalea (31.2% para DN I1SO y 27.6%
para CPT) son menores a lo sefialado por O’Brien, quien
reportd 37% de cefalea en pacientes con DN 1SO y 8% de
palpitaciones en pacientes con CPT.*

De acuerdo con los resultados obtenidos en este trabajo, se
considera igualmente eficaz y seguro utilizar indistintamente
DN ISO o CPT para el manejo de urgencia hipertensiva.

Conclusiones

. La eficacia del DN ISO y el CPT en el tratamiento de la
urgencia hipertensiva es similar dentro de los primeros
150 minutos.

. EI CPT fue mas eficaz en la urgencia hipertensiva a los
180 minutos (X2 = 6.88; p = 0.00871).

. El uso de DN ISO muestra mayor frecuencia de cefalea
y palpitaciones que el CPT, y este Gltimo se asocia ma-
yormente con somnolencia en comparacion con el pri-
mero.

. Se recomienda continuar con la presente linea de investi-
gacion para confirmar y consolidar estos hallazgos.
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